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RESUMEN

Introduccién: La ablacion septal percutdanea es una opcion terapéutica para pacientes con miocardiopatia hipertréfica obs-
tructiva refractarios al tratamiento médico 6ptimo. Sin embargo, la persistencia de los resultados iniciales y la seguridad en
el seguimiento permanecen en controversia.

Objetivo: Comunicar la técnica de ablacién septal percutdnea con alcohol, la evolucion clinica y funcional, los eventos cardio-
vasculares y su impacto en el seguimiento alejado.

Material y métodos: Se incluyeron 23 pacientes. Se evaluaron la clase funcional (CF), el gradiente en el tracto de salida del
ventriculo izquierdo antes del procedimiento y después de €l y los eventos cardiovasculares a largo plazo.

Resultados: La mediana de seguimiento fue de 52 meses (RI 33-72). Todos los pacientes se encontraban en CF III-IV previo
al procedimiento, bajo maximo tratamiento médico tolerable. El procedimiento fue exitoso en el 91% de los casos; el 85% de
los pacientes se encuentran en CF Iy el 15% en CF II. Se observ6 una reduccién del gradiente basal de 75 mm Hg (IC 95%
51-89) a 25 mm Hg (IC 95% 10-37) (p < 0,003) y con Valsalva, de 118 mm Hg (IC 95% 88-152) a 38 mm Hg (IC 95% 16-69)
(p < 0,0002), que persisti6 en el seguimiento alejado. Durante la hospitalizacién, dos pacientes presentaron bloqueo auriculo-
ventricular completo, que requirié el implante de un marcapasos definitivo. No se produjeron muertes de causa cardiovascular
en el seguimiento.

Conclusiones: La ablacién septal con alcohol representa una opcion prometedora en el tratamiento de un grupo seleccionado de
pacientes con miocardiopatia hipertréfica obstructiva, generando una mejoria clinica y funcional sostenida, con una incidencia
baja de eventos en el seguimiento a largo plazo.
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ABSTRACT

Background: Percutaneous septal ablation is a therapeutic option for patients with obstructive hypertrophic cardiomyopathy
refractory to optimal medical therapy. However, results of initial persistence and long-term safety are still controversial.
Objectives: The aim of this study was to report percutaneous alcohol septal ablation technique, clinical and functional outcome,
cardiovascular events and its impact on long-term follow-up.

Methods: A total of 23 patients were included in the study. Functional class (FC), left ventricular outflow tract gradient before
and after the procedure and long-term cardiovascular events were evaluated.

Results: Median follow-up was 52 months (IR 33-72). All patients were in FC III or IV prior to the procedure, under maximum
tolerated medical therapy. The procedure was successful in 91% of cases, with 85% of patients currently in FC I and 15% in
FC II. Baseline left ventricular outflow tract gradient decreased from 75 mmHg (95% CI 51-89) to 25 mmHg (95% CI 10-37)
(p<0.003) and with Valsalva maneuver from 118 mmHg (95% CI 88-152) to 38 mmHg (IC 95% 16-69) (p<0.0002), persisting
in the long-term follow-up. During hospitalization, two patients presented with complete atrioventricular block requiring
permanent pacemaker implantation. No cardiovascular deaths occurred during follow up.

Conclusions: Alcohol septal ablation is a promising option for the treatment of a selected population with hypertrophic
obstructive cardiomyopathy, generating sustained clinical and functional improvement with low incidence of events in the
long-term follow up.
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INTRODUCCION

La miocardiopatia hipertréfica es una enfermedad prima-
ria del miocardio definida por la presencia de hipertrofia
del ventriculo izquierdo en ausencia de otra condici6n
subyacente que la justifique por si misma. (1, 2)

Las opciones terapéuticas actuales para paliar los
sintomas asociados con la enfermedad son varias. Los
farmacos, como los betabloqueantes y los bloqueantes
calcicos, contintian siendo el eslab6n inicial del trata-
miento. (3-6) Cuando los pacientes son refractarios a la
terapia farmacolégica, puede recurrirse a la miectomia
quirtrgica o la ablacién septal percutéanea (ASP) con
alcohol, en tanto que el marcapaseo bicameral queda
para los casos en los que las opciones anteriores no son
factibles. (7-11)

La ASP, introducida en 1983, es una estrategia de
tratamiento que demostr6 excelentes resultados ini-
ciales. Sin embargo, en el seguimiento a largo plazo
los datos existentes en la bibliografia con respecto a la
persistencia de los resultados iniciales y su seguridad
son contradictorios. (12-18)

Este trabajo se llevé a cabo con el objetivo de co-
municar la técnica, la evolucién clinica y funcional y la
incidencia de eventos cardiovasculares iniciales y en el
seguimiento a largo plazo luego de la ASP.

MATERIAL Y METODOS

Se incluyeron prospectivamente todos los pacientes con diag-
néstico de miocardiopatia hipertréfica obstructiva (MCHO)
sintomaticos bajo méximo tratamiento médico tolerable y se
seleccionaron para realizar ASP aquellos que poseian condi-
ciones anatémicas favorables.

Entre 2003 y 2010, la decision fue de los médicos intervi-
nientes tras la evaluacion y discusién con el paciente. A partir
de 2010, la evaluacion de todos los pacientes con diagnéstico de
miocardiopatia hipertréfica y la discusién de su manejo estuvo
a cargo del Centro de Miocardiopatias, constituido por cardi6-
logos clinicos, intervencionistas, electrofisi6logos, cirujanos,
expertos en insuficiencia cardiaca y en imagenes de nuestra
institucion. Durante todo el periodo mencionado los pacientes
fueron evaluados y derivados tanto para ablaciéon septal como
para miectomia segun las caracteristicas anatémicas y clini-
cas. Se tomaron en cuenta la edad del paciente, la presencia
de comorbilidades, los espesores septales, el acceso a ramas,
entre otros, para orientarse a miectomia o ablacién septal.

Para la realizacién del procedimiento, los pacientes debian
cumplir con ciertos criterios en los aspectos clinico, ecocar-
diogréafico y angiografico.

Criterio clinico

Sintomatologia grave [clase funcional (CF) III-IV] segtn la
escala de la New York Heart Association (NYHA), refractaria
al tratamiento médico, interpretada como la falta de mejoria
clinica con la utilizacién de drogas (betabloqueantes y/o blo-
queantes calcicos) hasta las dosis maximas tolerables segiin
frecuencia cardiaca y tension arterial.

Criterios ecocardiograficos

Se consider6 miocardiopatia hipertréfica asimétrica septal
cuando mediante eco-Doppler cardiaco el septum interven-
tricular presentaba un grosor > 15 mm y una relacién > 1,5
con respecto a la pared inferolateral.

Se definié obstruccién significativa a la presencia de un
gradiente intraventricular mayor de 30 mm Hg en reposo o
50 mm Hg con maniobras.

En todos los pacientes se realizé un ecocardiograma
después del procedimiento durante la internacién y al final
del seguimiento.

Los estudios ecocardiograficos fueron realizados por
un cardidlogo especializado en ecocardiografia con un eco-
cardiégrafo IE33 Philips Medical Systems equipado con un
transductor de 3-4 MHz. Se adquirieron imagenes en eje
paraesternal largo y corto, y en vista apical de 2, 3,4y 5 cdma-
ras. Se analizaron por modo M y bidimensional los espesores
miocdrdicos, el drea auricular mediante eco bidimensional,
al igual que la presencia de movimiento anterior sistélico. E1
estudio de la funcion diastdlica se basé en el analisis del flujo
diastélico mitral y de las velocidades de las fibras longitudina-
les cardiacas valoradas mediante imagenes de Doppler tisular.
Con Doppler continuo se evalué la presencia de gradientes
dindmicos, tanto en reposo como con maniobra de Valsalva.
La insuficiencia mitral se estim6 evaluando los parametros
orificio regurgitante efectivo y area del jet de color (Figura 1).

Criterios angiograficos

Se realizaron una cinecoronariografia y un ventriculogra-
ma izquierdo, visualizando la presencia de ramas septales
concordantes con la distribucién de la hipertrofia septal, en
la arteria descendente anterior o naciendo de otras arterias
coronarias, en ausencia de lesiones aterosclerdéticas (Figura 2).
Durante este periodo, en una paciente no se logro identificar
angiograficamente la arteria que irrigaba el sitio de mayor
hipertrofia, por lo que no se realiz6 el procedimiento ni se
incluy6 en este estudio. La paciente fue derivada a cirugia
en forma programada.

Los estudios angiograficos fueron realizados por un car-
didlogo intervencionista especializado con un angiégrafo Phi-
lips Allura o Clarity-Allura mediante angiografia rotacional
y ventriculograma con angiografia de la coronaria izquierda
simultaneamente en OAD 30 grados.

La ASP se consider¢ exitosa cuando se obtuvo una reduc-
cién del gradiente basal o con maniobras de por lo menos el
50% en el laboratorio de hemodinamia. (19)

Control posablacién inmediato
En todos los pacientes se realizaron electrocardiogramas se-
riados, evaluando el ritmo, la duracion del QRS, PR y presen-
cia de arritmias y bloqueos auriculoventriculares y de ramas.
Se determing el valor de creatinfosfoquinasa total (CPK)
como manifestacion de la necrosis provocada por la instilacién
de alcohol. Se consideré un valor de corte de CPK de 195 U/L.
Se evaluaron la CF y la presencia de eventos cardiovas-
culares durante la internacion.

Seguimiento clinico y ecocardiografico a 30 dias y alejado
Todos los pacientes fueron seguidos en consulta externa
en nuestro centro. El seguimiento fue realizado por un
cardi6logo clinico, quien evalu6 la CF, determinada segin la
clasificacion de la New York Heart Association (NYHA) y/o
sintomas asociados.

Se realizaron un nuevo ecocardiograma Doppler para
evaluacion de los pardmetros antes descriptos y un Holter
electrocardiografico de 24 horas cada 6 meses el primer afno
y de manera anual los afos subsiguientes.

Andlisis estadistico

Las variables continuas se expresan como media *+ desvia-
cion estdndar y mediana * intervalo intercuartil segiin su
distribucién y las variables categéricas, como porcentajes.
Se utilizaron la prueba de la ¢ para datos apareados y la de
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Wilcoxon para el andlisis de las variables continuas segin
correspondiera. Se consideré estadisticamente significativo
un valor de p < 0,05 a dos colas.

El protocolo se llevé a cabo de acuerdo con la Declaracion
de Helsinki y se respetd el derecho de proteccion de datos del
paciente. El protocolo fue aprobado por el Comité de Etica
de nuestra institucion.

El analisis estadistico se realiz6 con el programa SPSS
version 21.0.

Ablacion septal percutanea con alcohol

Técnica

En la sala de hemodinamia, todos los pacientes recibieron
sedacion consciente (benzodiazepinas y analgésicos) por un
anestesidlogo. Luego de la insercién bilateral de introductores
femorales o radiales (6-7 Fr, arterial), se introdujo un catéter
pigtail 6 Fr en el ventriculo izquierdo a través de la valvula
aortica. Para la medicién del gradiente en el tracto de salida
del ventriculo izquierdo (T'SVI), se colocé un segundo catéter
pigtail enla aorta a4 cm de la valvula adrtica, y se compararon
las siguientes presiones: sistémica, intraventricular basal y
posextrasistole ventricular. Dado el elevado riesgo de bloqueo
auriculoventricular, se coloc6 siempre un marcapasos transi-
torio. La determinacion de la rama que irriga el septum basal
para efectuar la ablacién se realiza mediante proyecciones fijas
y rotacionales; estas Gltimas brindan informacién adicional de

Fig. 1. Medicion ecocardiografi-
ca de gradientes en el tracto de
salida del ventriculo izquierdo.
A. Gradiente basal en el tracto
de salida del ventriculo izquier-
do. B. Gradiente de presion en
el tracto de salida del ventriculo
izquierdo con maniobra de Val-
salva. C. Movimiento anterior
sistolico.

ramas subsidiarias que no necesariamente nacen de la descen-
dente anterior, sino también de la circunfleja o las diagonales.
Asimismo, se realiza una angiografia basal simultanea.

A continuacién se introduce un catéter guia 7 Fr en el
tronco de la arteria coronaria izquierda, se avanza una cuerda
guia de 0,014 al ramo septal determinado, progresando luego
un balén sobre cuerda de 2,0 mm de didametro por 8-12 mm
de largo.

Inmediatamente se insufla el balén ocluyendo la rama
septal. Luego de unos minutos se observa la respuesta he-
modinamica con ecocardiografia transtoracica y mediante
gradientes hemodindmicos basales y posextrasistole. Pos-
teriormente se inyecta solucién batida sanguinea 10% y
solucion fisioldgica para contrastar el septum y determinar
lalocalizacion mediante ecocardiografia. Luego se administra
material de contraste angiografico diluido previamente agi-
tado (a través del balén), se determinan el tamano del ramo,
su area de irrigacion miocardica, su impacto en el gradiente
del TSVI y se descarta la presencia de reflujo de contraste
a la arteria descendente anterior (véase Figura 2). Se trata
de una intervencién prolongada con un rol protagénico del
ultrasonido guiando todo el procedimiento.

Dependiendo del tamaino de la rama, se inyectan lenta-
mente con jeringa de 1 ml entre 1 y 3 ml de alcohol al 96%,
a través del balén, mientras se monitorizan los cambios del
gradiente del TSVI (Figura 3) y modificacién en el electrocar-

Fig. 2. Técnica de ablacion
septal con alcohol. A. Cineco-
ronariografia con inyeccion
en el tronco de la coronaria
izquierda y ventriculograma.
B. Insuflado del balon para
objetivar el descenso del gra-
diente en el tracto de salida del
ventriculo izquierdo.

Fig. 3. Medicién invasiva de
presiones intraventricular y
sistémica. Gradiente de presion
basal en el tracto de salida
del ventriculo izquierdo (A)
y posextrasistole previos a la
ablacion septal percutanea (B)
y su mejoria luego del procedi-
miento (C).
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diograma. En raras ocasiones es necesario ocluir més de una
rama septal, generalmente la segunda o la tercera. El proce-
dimiento se considera exitoso cuando presenta una reduccién
>50% del gradiente basal y posextrasistole ventricular (signo
de Brockenbrough-Braunwald-Morrow). Por protocolo, el
balén permaneci6 insuflado 15 minutos para evitar el reflujo
de alcohol en la circulacién coronaria.

Posteriormente se realizan un electrocardiograma de
control de 12 derivaciones, pruebas de coagulacién y de-
terminacion de CPK seriada. El paciente es trasladado a la
unidad de cuidados intensivos por un intervalo de 48 horas
para su monitorizacion y control del ritmo para luego retirar
el marcapasos transitorio.

RESULTADOS

Caracteristicas de la poblacion

Se incluyeron 23 pacientes en forma consecutiva entre
marzo de 2003 y noviembre de 2014. Las caracteristicas
basales de la poblacion se detallan en la Tabla 1. E145%
eran hombres y la edad media fue de 67 * 4 anos. El
55% y el 45% de los pacientes se encontraban en CF
IIT y IV, respectivamente. La mediana del gradiente
del TSVI fue de 756 mm Hg (IC 95% 51-89) en reposo y
de 118 mm Hg (IC 95% 89-152) provocado. El espesor
ecocardiografico del tabique interventricular fue de
21 = 2 mm.

Datos del procedimiento
Se emplearon 2,2 + 0,5 ml de alcohol al 96% en 1,3
ramas septales/paciente.

Luego de la ablacién se observé una reduccion del
gradiente en reposo de 75 mm Hg (IC 95% 51-89) a
25 mm Hg (IC 95% 10-37) (p < 0,003), mientras que

Tabla 1. Caracteristicas basales de los pacientes estudiados (n=23)

Edad, afios 67 £4
Sexo masculino, % 45
Hipertension arterial, % 60
Dislipidemia, % 55
Tabaquismo, % 63
Diabetes mellitus, %

Enfermedad coronaria previa revascularizada, %

Marcapasos previo, %

Fibrilacion auricular, %

Betabloqueantes, % 90
Blogueantes calcicos, % 60
Septum interventricular, mm 21 +2
Gradiente pico TSVI basal, mm Hg 75 (51-89)
Gradiente pico TSVI con Valsalva, mm Hg 118 (89-152)
Funcion ventricular conservada, % 95
MAS, % 100
Insuficiencia mitral moderada-grave por MAS, % 60

TSVI: Tracto de salida del ventriculo izquierdo. MAS: Movimiento anterior
sistolico.

el gradiente provocado se redujo de 118 mm Hg (IC
95% 88-152) a 38 mm Hg (IC 95% 16-69) (p < 0,0002)
(Figura 4), persistiendo en el seguimiento alejado.

Se observé disminucién del grado de movimiento
anterior sistdlico en todos los casos, con disminucién
de la insuficiencia mitral asociada.

Evolucién intrahospitalaria
Durante la internacién, el valor pico de CPK fue de
909 = 243 U/L (666-1.151 U/L). El procedimiento fue
exitoso en el 91% de los pacientes. No se registraron
muertes, accidentes cerebrovasculares ni infarto agu-
do de miocardio. En un paciente se produjo derrame
pericardico grave, secundario a la colocacion del mar-
capasos transitorio, que fue drenado con éxito de forma
percutanea, con buena evolucién intrahospitalaria.
No se presentaron bloqueos de rama izquierda, ni
auriculoventriculares de primero y segundo grado,
nuevos. Se observo bloqueo completo de rama derecha
transitorio en tres pacientes (13%); sin embargo, no se
evidenciaron cambios significativos en la duracién del
QRS y PR (p = 0,3 y p = 0,6, respectivamente). Dos
pacientes presentaron bloqueo auriculoventricular
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Fig. 4. Evolucion clinica y ecocardiografica a largo plazo luego de
la ablacion septal percutanea (ASP). Evolucion global de la clase
funcional (A) y de los gradientes de presion en el tracto de salida
del ventriculo izquierdo en reposo y provocado con maniobras de
Valsalva (B) luego de la ablacién septal percutanea.
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completo, con necesidad de implante de un marcapa-
sos definitivo, y dos pacientes desarrollaron arritmia
ventricular compleja, por lo que se les implanté un
cardiodesfibrilador (CDI).

Evolucién clinica a los 30 dias y en el seguimiento
alejado

Dos pacientes no mejoraron su CF luego de la ASP;
en uno de ellos se decidié marcapaseo bicameral y en
el otro paciente se intervino quirdrgicamente, reali-
zandose miectomia septal, ambos con mejoria clinica.

Alos 30 dias de seguimiento, de los pacientes en los
que la ASP fue exitosa el 85% se encontraban en CF I
y el 15% en CF II (véase Figura 4).

En el seguimiento alejado [52 meses (rango inter-
cuartil 33-72)] todos los pacientes mostraron mejoria,
permaneciendo con buena CF. No se registraron muer-
tes de causa cardiovascular o accidentes cerebrovascu-
lares en la evolucion alejada de los pacientes sometidos
a ASP. Dos pacientes (17%) adicionales presentaron
arritmia ventricular compleja detectada por Holter,
decidiéndose la colocacién de un CDI.

En el seguimiento alejado de los pacientes en los
que se debi6 colocar un CDI no se registraron choques
por arritmias ventriculares.

DISCUSION

Nuestro trabajo muestra que el procedimiento de
ASP es efectivo para la reduccion a largo plazo de los
sintomas asociados con la MCHO en una poblacién
seleccionada de pacientes por su presentacion clinica,
caracteristicas angiograficas y anatémicas.

Asimismo, es un procedimiento teéricamente me-
nos agresivo que la miectomia quirdrgica, y diferentes
series han demostrado, de forma similar a nuestros
resultados, eficacia inicial en cuanto a mejoria clinicay
reduccion del gradiente de presién en el TSVI. (20-27)
En nuestro trabajo se logré un éxito del procedimiento
elevado (91%), similar al referido por centros de alto
volumen a nivel mundial, siendo este un factor muy
dependiente de la forma de definiciéon. Esto se tradujo
en un gradiente residual de 25 mm Hg de mediana con
una mejoria a corto plazo de la CF, con el 85% de los
pacientes en CF 1.

En relaciéon con la evolucién a largo plazo, son
pocos los trabajos publicados que superan los 3 anos
de seguimiento, y este con resultados algo dispares, lo
que ha generado dudas sobre la durabilidad del efecto
del procedimiento. En este sentido, en el trabajo de
Sorajja y colaboradores de la Clinica Mayo, que incluyé
177 pacientes con un seguimiento alejado de 5,7 anos,
se observé que el 67% de ellos se encontraban libres de
sintomas y el 78%, libres de sintomas graves o muerte.
(27) En nuestro trabajo resultaron, respectivamente,
del 78% y del 87%.

En concordancia, los efectos de la ASP en la obs-
trucciéon dindmica se mantienen a largo plazo, con
una disminucién progresiva del gradiente durante los

primeros meses y una persistencia en el seguimiento
alejado, llegando a los valores de gradiente de presién
del TSVI obtenidos con la miectomia segtn las dltimas
series publicadas. (28-32)

La aparicién de arritmia ventricular luego de la ASP
continta siendo motivo de investigacion.

Estudios histopatolégicos de miocardio luego de una
ASP, con la intencién de evaluar su eventual génesis
arritmogénica, demostraron una infiltracién menor de
tejido conectivo en el miocardio infartado con menor
masa miocardica que la observada por enfermedad
aterosclerética y un efecto beneficioso, dado que el
riesgo de muerte suibita aumenta con la magnitud de
la hipertrofia.

En este sentido, varios estudios, como el de Leo-
nardi y colaboradores y el de Cuoco y colaboradores,
concuerdan en que las tasas de mortalidad por todas
las causas y muerte stubita son inferiores en las co-
hortes de ASP en comparacién con las cohortes de
miectomia quirdrgica, y no se observan diferencias
significativas en la tasa de choques apropiados en los
pacientes portadores de un CDI, ya sea por criterios
para prevencién primaria o que se hayan sometido a
ASP infiriéndose que la génesis de las arritmias podria
estar relacionada con factores propios de la enferme-
dad mas que por consecuencia de la ASP. (18, 34-36)
En nuestro trabajo, en el seguimiento detectamos dos
pacientes con arritmia ventricular que requirieron
un CDI. Sin embargo, no se han comunicado muertes
subitas ni eventos arritmicos.

Lalectura y registro de los CDI no detect6 arritmia
ventricular ni descargas en estos pacientes.

El manejo de estos pacientes precisa un grupo
clinico especializado en su estudio y evaluacién para
determinar la mejor opcién terapéutica. La interven-
cién representa un desafio conjunto para el operador y
para el experto en imégenes para identificar la rama o
subrama responsable de producir el gradiente o el mo-
vimiento anterior sistolico, lo cual requiere multiples
evaluaciones hemodinamicas mediante la generacién
de isquemia con el insuflado del balén. La utilizacién
del ecocardiograma (generalmente transtordcico en
aquellos con buena ventana actstica), con suero batido
o material de contraste angiografico diluido previa-
mente agitado como guia durante el procedimiento,
es primordial para la seleccion de la zona del septum
responsable de la génesis de la obstruccion del TSVI y
evitar la infusién innecesaria de alcohol en una zona
no responsable, que generaria un infarto extendido
con el consiguiente incremento del riesgo de bloqueo
auriculoventricular completo. (37) La incidencia de
implante de un marcapasos definitivo por bloqueo
auriculoventricular completo en nuestro trabajo fue
del 8%, menor que la comunicada por las diferentes
series. (38, 39)

Consideraciones éticas
El protocolo del estudio fue evaluado y aprobado por
el Comité de ética de la Institucién
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Limitaciones

Cabe mencionar como limitaciéon del estudio que los
resultados analizados en este registro prospectivo
corresponden a una pequena cohorte de pacientes
altamente seleccionados, tratados con ASP, con un
seguimiento a mediano plazo.

CONCLUSIONES

La ASP es una opcién terapéutica atractiva en el trata-
miento de pacientes con MCHO sintomatica refractaria
al tratamiento médico 6ptimo, que induce una mejoria
sustancial y sostenida de la obstruccién en el TSVIy de
la CF, con baja incidencia de eventos en el seguimiento
a largo plazo.
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